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RESUMEN Y ABSTRACT 
 
Objetivo: valorar la eficacia de una intervención de enfermería cognitiva-conductual en relación a la mejora de la 
adherencia terapéutica en pacientes, con enfermedad de Alzheimer familiar en estadio leve. 
Metodología: estudio cuasiexperimental con una muestra representativa de 132 pacientes, los cuales deben 
cumplir los criterios de inclusión. Estos pacientes serán divididos de forma aleatoria en un grupo control (de 66 
pacientes), que seguirá el protocolo establecido por la Unidad de Trastornos Cognitivos y otro grupo experimental 
(66 pacientes) , al que se les realizará una intervención que consta de educación sanitaria y talleres prácticos. 
La intervención se basará en una completa educación sanitaria y en diversos talleres prácticos y tendrá una 
duración aproximada de 2 meses. La recogida de datos se realizará antes, después y a los  6 y 12 meses de la 
intervención. Durante el estudio se medirán variables independientes como el nivel de adherencia, el 
conocimiento de la enfermedad o el avance de la enfermedad.  
Se realizarán 4 sesiones teóricas: ¿Qué es la enfermedad de Alzheimer?, ¿Cómo se trata la enfermedad?, 
importancia de la adherencia al tratamiento en pacientes con demencia y otra sesión de resolución de dudas y 
aportación de opiniones. 
También serán realizados 2 talleres prácticos: introducción del pastillero y calendarios. 
Conclusiones: es importante que frente a una enfermedad crónica neurodegenerativa los pacientes presenten 
una correcta adhesión al tratamiento. Una intervención de enfermería basada en estrategias preventivas de 
incumplimiento terapéutico puede ayudar a mejorar la adherencia global al tratamiento farmacológico en 
pacientes diagnosticados con EA familiar y deterioro cognitivo leve. 
Palabras clave: “enfermedad de Alzheimer”, “adherencia”, “tratamiento Alzheimer”, “intervención” 
 
Objective: to evaluate the effectiveness of a cognitive-behavioral nursing intervention in relation to improving 
adherence in patients with familial Alzheimer disease in mild stage, and independency. 
Methodology: cuasiexperimental study of a representative sample of 132 patients, which must meet the criteria for 
inclusion. These patients will be randomly divided into a control group (66 patients) , which will follow the protocol 
established by the Unit of Cognitive Disorders and other experimental group (66 patients ) , which were made an 
intervention consisting of health education and workshops. 
The intervention was based on a comprehensive health education and various workshops and it will over 2 
months of time. During the study independent variables as treatment adherence, knowledge of the disease or 
disease progression was measured. 
Four theoretical sessions will be made: What is Alzheimer's disease?, How can we treat it?, importance of 
adherence to treatment in patients with dementia and other doubts solving session with opinions contribution. 
Two workshops will be also made: introduction of the pill and calendars. 
Conclusions: It is important for chronic neurodegenerative disease patients present a correct treatment 
adherence. A nursing intervention strategies based on preventive treatment compliance can help improve overall 
adherence to drug treatment in patients diagnosed with familial AD and mild cognitive impairment. 





1. INTRODUCCIÓN  
 
1.1 MARCO TEÓRICO  
A) CONCEPTO DE ENFERMEDAD DE ALZHEIMER 
 
La Enfermedad de Alzheimer es una encefalopatía degenerativa de continua y progresiva 
evolución que se caracteriza por demencia y deterioro cognitivo y patológicamente por presencia 
de ovillos neurofibrilares y placas neuríticas (seniles) en el parénquima cerebral y/o en los vasos 
circulantes (anexo 1). La EA posee un factor de riesgo genético y hereditario importante pero 
también tiene diferentes factores que pueden aumentar la posibilidad de padecerla. Lo más 
característico de la enfermedad en cuanto a sus manifestaciones es la presencia de deterioro de 
la memoria, de comienzo insidioso y desarrollo progresivo. Durante su evolución clínica se 
comprometerán otras funciones cognitivas a las cuales se asociarán múltiples trastornos 
conductuales, que se explicarán más adelante, y que darán como resultado  un estado de 
invalidez social y dependencia (1-4). 
Alois Alzheimer fue el primero que en 1906 describió en el examen anatomoclínico del cerebro 
de una enferma con demencia la presencia de las placas seniles (comunes en la enfermedad de 
Alzheimer), así como, los cambios aterioescleróticos. No fue hasta después de la publicación de 
su artículo que Kraepelin, en 1910, denominó a esta patología como Enfermedad de Alzheimer, 
en la publicación de su “Manual de Psiquiatría” (5). 
Muchos autores relacionan la EA con el proceso involutivo del envejecimiento cerebral, pero tras 
una revisión más profunda sobre el tema se ha llegado a la conclusión de que la edad es un 
factor de riesgo importante y presente en todas las formas patológicas de EA pero que a la vez 
no es un factor determinante, por sí mismo, de la enfermedad (Anexo 2). En definitiva la etilogía 
es aún desconocida e incluso existe mucha controversia en relación a la neurobiología y 
fisiopatología presente durante el desarrollo de la enfermedad (16). En general la EA tiene una 
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presentación esporádica pero existen algunos pocos casos de EA de origen familiar asociada a 




La prevalencia de las demencias está actualmente siendo investigada por numerosos estudios. 
Esto nos aporta importante información sobre cuánto afecta esta enfermedad a nuestra 
sociedad; pero a la vez, nos encontramos con el problema de la gran disparidad de datos 
diferentes y contradictorios existentes entre ellos. 
Existe acuerdo general en el hecho de que el porcentaje de pacientes que padecen de 
demencia, y en nuestro caso de Alzheimer, fluctúa considerablemente con la edad y se ha 
observado que es una enfermedad que afecta en mayor medida a las mujeres incluyéndose este 
posteriormente como un factor de riesgo de padecerla (2). 
En el mundo desarrollado, debido al progresivo aumento de esperanza de vida, se espera que la 
prevalencia de demencia, en general, y EA en particular, aumente de forma progresiva a lo largo 
del siglo XXI. Este hecho determina que sea considerada como una significativa patología 
relacionada con un gran gasto económico, sanitario y social. Se estima que la aplicación de 
medidas preventivas disminuirían la prevalencia de esta demencia en un 11.8% retrasando el 
inicio de edad de las manifestaciones (6). 
Para el estudio en España de la epidemiología de EA se han llevado a cabo programas mediante 
sistemas de vigilancia, como el elaborado en Madrid y denominado NEDICES, que permiten 
conocer las medidas preventivas y gestionar recursos administrativos y clínicos en cualquier área 
geográfica (7). 
Importantes análisis epidemiológicos europeos apuntan que la prevalencia de demencia en el 
continente se encuentra entre el 5 y el 10% de las personas mayores de 65 años, siendo la 
Enfermedad de Alzheimer la más frecuente (60-70% de los casos con demencia) y alcanzando 
en 2050 un 9,6% solo para la EA (1,7). Debido al progresivo aumento de la prevalencia de EA en 
relación con la edad encontramos altos niveles de porcentaje en pacientes con más de 85 años, 
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en torno, a un 20% (8). Se estima que en España residen aproximadamente 650000 enfermos 
de Alzheimer, llegando a afectar de forma directa a dos millones de personas (9). 
 
C) FACTORES DE RIESGO 
 
Aun no se conoce con claridad la causa de la EA pero si como diversos factores de riesgo 
aumentan la probabilidad de padecerla: 
 
1. Edad: la edad es el factor de riesgo más importante de la EA y de la mayoría de las 
demencias. La incidencia de la enfermedad se mantiene estable aproximadamente hasta 
los 65 años (5 casos de EA/1000 personas), mientras que a partir de los 65 años el 
crecimiento es notable, hasta llegar a los 65-75 casos/ 1000 personas a los 90 años. La 
prevalencia de EA en general se duplica cada 5 años tras haber cumplido los 65 años 
(1). Como afecta la variable edad al aumento de riesgo de padecer la enfermedad se 
desarrolla en el Anexo 2. 
 
2. Género: el sexo femenino es predominante en edades avanzadas lo que aumenta por sí 
mismo la incidencia de EA en las mujeres, pero además de esto, existen estudios que 
explican cómo las mujeres tienen más predisposición a poseer el alelo APOE más 
común al fenotipaje de la enfermedad. En la menopausia se relaciona la pérdida de 
estrógenos con la pérdida a su vez de desarrollo y crecimiento neural, perdiendo de esta 
manera su propiedad protectora (27). 
 
3. Genética: el factor de riesgo genético se desarrolla en el Anexo 3.  
 
4. Factor de riesgo cardiovascular y EA: la aterosclerosis afecta a la salud 
cardiovascular pero también afecta de forma importante al sistema nervioso central y 
finalmente a la cognición. Existen estudios que demuestran que los pacientes que 
presentan enfermedades arteriales periféricas presentan puntuaciones en tests de 
cognición más bajas. Los microémbolos cristales de colesterol inician una cadena de 
respuesta inflamatoria con persistente activación de la glía (28). Las dislipidemias están 
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presentes en el 43 % de las historias clínicas con diagnóstico de EA (29). Ocurre lo 
mismo con la HTA que está presente en el el 34% de las historias clínicas con EA (29); 
se asocia con una disminución en la función cognitiva tanto en la población longeva 
como en los más jóvenes (28).  
 
5. Diabetes mellitus: Silvia y Clemente en su estudio sobre la Diabetes en población 
mexicana publicado en la revista Neurology; afirman que los pacientes que padecen de 
Diabetes mellitus tipo II tienen el doble de riesgo de desarrollar demencia aumentandose 
aun más cuando se comparten otros factores (30). Aunque la mayor parte de los 
estudios relacionan la diabetes con la demencia vascular frente a otros tipos de 
demencia, alterando el flujo sanguíneo cerebral y la reactividad vascular; existen 
estudios que relacionan la diabetes tipo II con la EA presentando los diabéticos mayor 
cantidad de agregados proteicos en el tejido cerebral comunes a la enfermedad (30,31). 
 
6. Estrés: No existe suficiente evidencia para afirmar que el estrés crónico sea un factor de 
riesgo de la EA, pero sí se han abierto nuevos caminos de investigación relacionando la 
liberación de glucocorticoides con un aumento de agregados proteínicos propios y 
comunes al desarrollo fisiopatológico de la EA (32). 
 
7. Infecciones virales: Se ha encontrado relación entre la existencia de infección viral de 
larga duración (asintomático en estado de latencia) y el desarrollo de EA, en concreto, 
esto ocurre con familias de virus como son los herpesviridae y los citomegalovirus, los 
cuales se acentúan más en casos de inmunosupresión como puede ser la clínica que 
cursa con VIH. En concreto los citomegalovirus están relacionados con la EA en cuanto 
a la provocación de la liberación de IgG, los cuales están asociados a los ONF. De esta 
forma también la respuesta antigénica del virus se relaciona con una amplia inducción a 
la formación de BA (33). De forma general el virus del herpes simple tipo 1 está asociado 
a mayor riesgo de EA debido a su actuación en el organismo. Este virus provoca de 
forma progresiva neuroinflamación que conducirá, a su vez, a una disfunción neuronal y 
neurodegeneración (34). 
 
8. Alimentación: El gran pilar de la alimentación preventiva de la EA son los antioxidantes. 
Los antioxidantes previenen de la formación de RLO por estrés oxidativo. El alfa-
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tocoferol y el ácido ascórbico (Vitamina E y C) son claros ejemplos de antioxidantes que 
actúan a nivel cerebral ralentizando el progreso de la enfermedad. Tocoferoles, beta-
carotenos y ubiquinonas previenen a los lípidos de la peroxidación. Alimentos ricos en 
estos nutrientes son: cacahuetes, nueces, avellanas, maíz, soja, cítricos, frutos rojos, 
brócoli, tomate… Aunque aún no está claro algunos estudios afirman que el café puede 
ser protector frente a la EA (35,36). El ácido fólico también toma importancia como 
nutriente protector en la EA (35-37). Por otro lado dietas con gran carga de grasas 
saturadas e insaturadas pueden incrementar el riesgo de padecer EA; lo mismo ocurre 
con dietas con gran carga de carbohidratos por dos motivos: comprometen la membrana 
celular reduciendo la función proteica transmembranal y generalmente se aumentan los 
niveles de insulina comprometiendo la nutrición celular a nivel cerebral (35,36). 
 
9. Nivel cultural: Algunas investigaciones afirman que aquellas personas con menos 
inteligencia y bajo nivel educativo tienen más probabilidades de padecer EA debido a 
que el tamaño cerebral y el número de conexiones sinápticas influyen en el desarrollo de 
la enfermedad (27,38). 
 
10. Hábitos tóxicos: En un principio se postuló el tabaco como factor protector ante la EA 
debido a la acción de la nicotina aumentando la densidad de los receptores nicotínicos lo 
que podría llegar a tener valor terapéutico, sin embargo, más tarde los estudios de casos 
EURODEM determinaron que el ser fumador en los estados iniciales de la enfermedad o 
anteriormente a estos multiplican por cinco el riesgo de padecer esta patología. En 
cuanto al alcohol se ha demostrado que ser bebedor de bajo riesgo puede ser incluso 
beneficioso y protector si lo relacionamos con la EA, en gran medida, debido a las 
propiedades antioxidantes presentes en algunas bebidas alcohólicas (27).  
 
D) CLÍNICA Y MANIFESTACIONES 
 
Memoria: en la EA el deterioro de la memoria es el elemento semiológico esencial que 
normalmente aparece sin causa aparente y de forma esporádica e insidiosa. La pérdida de 
objetos de uso frecuente y el olvido de hechos recientes, así como, la dificultad para el 
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aprendizaje de nueva información; es la forma más común en el que el deterioro se manifiesta en 
los estados iniciales de la enfermedad (1,4,12). La amnesia se aplica como un trastorno 
relacionado con la memoria y puede manifestarse de forma aislada o acompañándose de otros 
déficits cognitivos (12). 
Gnosias: 
 Topográficas: cuando el paciente se desorienta en los espacios físicos. Constituyen uno 
de los síntomas tempranos de EA. Es común que el paciente en un principio se 
desoriente en espacios físicos externos a su hogar y posteriormente en etapas 
avanzadas que esto ocurra dentro de su casa. 
 
 Prosopagnosias: el paciente presenta importantes dificultades para reconocer rostros lo 
que provoca graves confusiones. Esto suele presentarse en estados intermedios y 
avanzados de la enfermedad en los que también encontramos grandes problemas para 
manejar el dinero. 
Praxias: movimientos que requieren de una acción voluntaria previamente procesada en el 
cerebro y seguida de un plan para ejecutarla. Normalmente los pacientes con EA presentaran 
una desorganización ya que estos pueden no tener problemas motores. Lo más común es 
encontrar problemas a la hora de vestirse (alteraciones orden de las prendas por cronología o 
esquema corporal). 
Lenguaje: es común en la EA encontrar anomias en el discurso, en las que se observan 
ausencia del vocablo o tras una enorme pausa. Agramatismo, y la presencia de un lenguaje 
simple y escueto con una pérdida del hilo del discurso. La ecolalia también es característica 
repitiendo las palabras del examinador o algunas sílabas. Se suele conservar la capacidad de 
firmar aunque no se sepa el fin por el cual lo hace. 
Cálculo mental: esta capacidad puede estar deteriorada desde estados moderados de EA pero 
en ocasiones se pueden observar alteraciones en etapas tempranas. 
Atención: la atención hacia las tareas o los objetos suele verse deteriorada en estados iniciales 
o intermedios de la enfermedad pero lo primero que podremos ver afectado es la capacidad de la 
atención dividida (más de una tarea) 
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Funciones ejecutivas: el paciente tendrá problemas para organizar lo que va a hacer cada día, 
además, también le acarreará problemas la realización de tareas que para una persona sana son 
tareas sencillas; como puede ser: cocinar, poner la lavadora, etc. El síndrome de Diógenes 
estaría muy presente en pacientes con EA que viven solos o escasamente supervisados (12,39). 
Trastornos del humor y afectividad: son trastornos difíciles de diagnosticar en pacientes con 
EA por la dificultad de expresión por parte del paciente por el deterioro cognitivo. Existe un 
incremento de prevalencia de depresión en pacientes demenciados lo que incrementa por si 
mismo la incapacidad funcional y el deterioro general. La distimia suele presentarse en las 
etapas iniciales de la enfermedad y presente en 41% de casos de EA. Síntomas maniacos 
pueden presentarse también en la demencia siendo su prevalencia del 17% en EA. Los llantos, 
risas espasmódicas… son más comunes en las etiologías vasculares. 
Delirio: el delirio está presente en el 30% de los casos de EA y consiste en una idea de 
naturaleza delirante paralela a la realidad. 
Alucinaciones: la prevalencia media de la presencia de alucinaciones en la EA es del 28% 
siendo las alucinaciones visuales las más comunes, seguidas de las auditivas. En estos casos se 
realiza exploración psiquiátrica y se revisa la medicación. 
Alteraciones de la personalidad: desde las primeras etapas de la enfermedad las personas 
más cercanas a la persona con EA comienzan a comunicar que su pariente comienza a ser otra 
persona o que ya no es el mismo. La desinhibición es menos común en pacientes con EA pero 
se agrava en la clínica patológica de EA el término apatía; que se encuentra entre un 61-80% de 
los casos. 
Insomnio: Es común en el desarrollo de la enfermedad la presencia de insomnio, despertares 







E) DIAGNÓSTICO DE LA ENFERMEDAD DE ALZHEIMER 
 
El diagnóstico de EA es esencialmente clínico y se basará en la comprobación de la existencia 
de un deterioro cognitivo que afectará de forma incidente en la memoria y la vida social y familiar 
del paciente (40). La primera entrevista se realizará si es posible con un familiar, que podrá 
contrarrestar y confirmar la información proporcionada con el paciente. Tras la confirmación de la 
pérdida de la memoria por parte del paciente y el familiar se comenzará con la anamnesis. 
Anamnesis: durante la recogida de datos en la primera entrevista se apuntarán todas las 
variables que se relacionan con los factores de riesgo de Alzheimer, y se preguntará al paciente 
y al familiar sobre posibles antecedentes familiares de enfermedades neurodegenerativas o 
neurológicas, se averiguará el nivel educativo del paciente y el entorno sociofamiliar. El estudio 
genético debe quedar reservado para estudios de investigación (41-43). Se deben observar 
todos los síntomas cognitivos, físicos, psicológicos y conductuales propios de la enfermedad. Los 
criterios diagnósticos vienen recogidos en la Clasificación Internacional de enfermedades de la 
Organización Mundial de la Salud (CIE-10) y Manual Diagnóstico y Estadístico de los Trastornos 
Mentales (DSM-IV) (1,12,41,42). 
Test de valoración cognitiva: tras la anamnesis todos los pacientes deben tener evaluada su 
función cognitiva en consulta. Todos estos test son un equilibrio entre la necesidad de brevedad 
y la importancia de documentar de forma fiable el deterioro. En general, todas las pruebas 
cognitivas breves tienen una menor sensibilidad pero son mucho más rápidas y accesibles que 
otros procedimientos (42). El más recomendado y utilizado es el Mini-Mental State Examination 
(MMSE) (Anexo 8) que para su utilización se requiere poco entrenamiento y poco tiempo, 
teniendo a su vez gran aceptación médica (40,42). Una demencia en estadio leve tiene una 
puntuación entre 18 y 26 puntos sobre 30. Una demencia en estadio moderado tiene una 
puntuación de entre 10 y 18 puntos sobre 30, siendo puntuaciones menores reservadas a la 
demencia en estado grave. Una puntuación superior a 26 carece de sensibilidad para el 
diagnóstico de deterioro cognitivo patológico (42). El examen MMSE viene en la mayoría de las 
ocasiones relacionado con un método de escalas denominado Escala de Deterioro Global (GDS) 
(Anexo 11) y son conjuntamente, una base importante para determinar el grado de deterioro que 
sufre un paciente con EA en relación a su calidad de vida (1). 
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Evaluación neuropsicológica: la exploración neuropsicológica permite detectar casos leves de 
EA y ayuda al diagnóstico diferencial con otras etiologías demenciales (12). Tras el registro de la 
anamnesis realizada al paciente y la valoración cognitiva por medio de las distintas escalas y 
test, el paciente puede ser llevado hacia una evaluación neuropsicológica que se realizará con 
un especialista. Una vez allí se llevaran a cabo varias pruebas especializadas que se utilizarán 
como ayuda hacia el diagnóstico de la EA, especialmente en pacientes cuya clínica no es 
demasiado obvia. La evaluación neuropsicológica ha resultado ser superior a las técnicas de 
imagen y de laboratorio a la hora de diagnosticar EA, además de ser menos costosa y requerir 
menos tecnología. Es muy efectiva para averiguar el estado verdadero en el que se encuentra la 
enfermedad (40,42). 
Neuroimagen: la neuroimagen nos permite conocer el estado del tejido cerebral a través de 
imágenes en una pantalla. Las dos técnicas más utilizadas son la tomografía computarizada (TC) 
y la resonancia magnética nuclear (RMN); mediante estas dos técnicas se ha conseguido 
diagnosticar lesiones cerebrales focales a través de una vía no invasiva. La TC que es 
relativamente barata y rápida se ha utilizado en pacientes que manifestaban síntomas de 
alteración cerebral generalizada o focal. Sirve para realizar un diagnostico diferencial entre 
demencia y otras etiologías. La RMN es la técnica de imagen menos invasiva y con más 
resolución que se obtiene en la medicina; permite diferenciar con relativa facilidad la sustancia 
blanca de la gris y del líquido cefalorraquídeo (LCR). 
Mediante estas dos técnicas de neuroimagen se puede observar el nivel de atrofia cerebral, 
lesiones focales propias a la EA, tamaño de los surcos y del volumen ventricular, etc (45,46). 
Biomarcadores: el análisis de los biomarcadores comúnmente relacionados a EA es la clave a 
la hora de realizar el diagnóstico de esta patología en pacientes en la que la clínica no es fiable o 
puede ser atípica. El uso de los biomarcadores para el diagnóstico sobre todo en estadios leves 
o iniciales podría ser muy beneficioso para predecir el desarrollo de EA y producir beneficios 
terapéuticos y económicos. Hay dos tipos de biomarcadores dependiendo de en que fluido se 
encuentren en el cuerpo humano: biomarcadores del LCR y biomarcadores en sangre periférica. 
El LCR puede reflejar daños que ocurren en el SNC relacionados con patologías 
neurodegenerativas, en definitiva, refleja el estado del metabolismo proteico cerebral. En la EA 
los niveles de la proteína Tau total están elevados al igual que la Tau fosforilada, la cual, es un 
marcador más especifico en esta enfermedad. Otros biomarcadores mesurables en LCR que 
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ayudan al diagnóstico de EA son: AB-42, BACE1, anticuerpos redox… La técnica de obtención 
del LCR sería la punción lumbar y es realizada por un neurólogo. 
Otra alternativa para poder observar biomarcadores de EA en el organismo es la sangre. La 
sangre es más fácil de extraer y no se derivan muchos efectos adversos derivados de la 
obtención de la muestra. Las concentraciones plasmáticas de muchas proteínas de señalización 
difieren entre los pacientes sanos y los pacientes con EA; los biomarcadores típicos relacionados 
con la patología podrían ser mesurables en un periodo anterior a 5 años a la aparición clínica de 
la patología (47,48). En su estudio comparativo Monge Arguilés et al, nos demuestran que el uso 
diagnóstico de biomarcadores pueden superar a la neuroimagen en cuanto a efectividad (49). 
 
F) TRATAMIENTO FARMACOLÓGICO 
 
Las cuestiones principales para abordar la EA con el tratamiento farmacológico son: la cognición, 
las herramientas de valoración de la terapia y el tratamiento de los trastornos conductuales 
relacionados con la EA. 
Los objetivos del tratamiento deben tener la finalidad de prevenir el avance de la enfermedad del 
paciente, mantener su funcionalidad y tratar los demás síntomas derivados de la patología. En 
España los medicamentos que son autorizados son: donepezilo, galantamina, rivastigmina 
(Inhibidores de acetilcolinesterasa, IAC) y memantina (modulador de los receptores 
glutamatérgicos) (50-53). Se ha demostrado en numerosos estudios el beneficio que tienen estos 
medicamentos en la  población con EA retrasando el déficit cognitivo y mejorando la función y el 
comportamiento (53). 
La acetilcolina es el neurotransmisor que más precozmente se reduce en la EA. La 
acetilcolinesterasa es la enzima encargada de inactivar este neurotransmisor. Los IACs 
aumentan la actividad de la acetilcolina cerebral compensando parcialmente la disminución de la 
cantidad de neuronas colinérgicas. La mejoría que se consigue con los IACs es equivalente a lo 
que se empeora una clínica de EA en un año de evolución natural. También reducen las 
alteraciones psicológicas y conductuales y reducen a su vez la sobrecarga del cuidador principal. 
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Los efectos adversos más comunes de los IACs son los derivados de la activación colinérgica 
periférica: nauseas, vómitos, dolor abdominal, diarrea…  
Para minimizar esto en el caso de la rivastigmina se introdujo una presentación con parches 
transdérmicos que minimizaba los efectos adversos gastrointestinales en relación a la 
presentación oral. La rivastigmina en parches diarios de 9.5mg muestra una eficacia equivalente 
a las dosis más altas orales con reducción de reacciones gastrointestinales (53,55). 
Por su parte el donepezilo además de los clásicos comprimidos, se puede administrar con una 
presentación bucodispersable que facilita la toma en pacientes con disfagia previniendo la no 
adherencia terapéutica. Esta presentación terapéutica en el estudio de C.Sevilla et al demostró 
ser la preferida por los cuidadores y la que mostraba una mejor adhesión por parte de los 
pacientes (56). 
La memantina es un antagonista de moderada afinidad de los receptores glutamatérgicos 
(NMDA) que impiden en gran medida la entrada de Ca al interior de la neurona dañada. La 
tolerancia generalmente es buena y se utiliza en gran medida en combinación con los IACs en 
fases moderadas o graves (53). Su presentación es en comprimidos que pueden variar desde los 
5mg-20mg/día (57). 
En la siguiente tabla se presenta un protocolo terapéutico farmacológico para la EA en relación a 







Lopategui Cabezas, et al, en su estudio sobre el papel de la glía en la enfermedad de Alzheimer 
nos muestra como la microglía y los astrocitos juegan un papel importante en la patogénesis de 
la EA. Se relaciona la microglía con procesos neuroinflamatorios y fagocitosis que pueden 
aumentar el daño neuronal por medio de cito o quimiocinas, además de otras sustancias, 
aumentando la velocidad de patogénesis de la EA. Finalmente nos explica como un 
medicamento denominado minociclina podría limitar la actuación de la microglía y reducir la 
muerte neuronal por apoptosis abriendo un camino nuevo de investigación dentro de este 
concepto de la glía (58). 
Fernández Verdecia, et al, en su estudio sobre la neurogénesis como diana terapéutica de la EA 
nos abre otro camino de tratamiento con el fin de, mediante la utilización de inmunoterapia contra 
el amiloide, estimular la neurogénesis. También explica la opción del trasplante de neuronas 
mediante la diferenciación artificial de las células troncales que contrarrestarían la atrofia 
cerebral y muerte neuronal provocada por la edad (59). Todo esto está en estudio. 
Otros estudios se decantan por una vacuna contra la proteína Tau patológica como diana 
preventiva contra la EA, pero que aún se encuentra en periodo de investigación (60). 
 
1.2 CONCEPTO DE ADHERENCIA AL TRATAMIENTO 
 
Tras la prescripción de un tratamiento farmacológico no existe consenso para designar el 
concepto de tomar, o no, la medicación de forma adecuada. Tras la revisión se encontró la 
siguiente definición: “la medida en que el paciente asume las normas o consejos dados por el 
médico u otro profesional sanitario, tanto desde el punto de vista de hábitos o estilo de vida 
recomendados, como del propio tratamiento farmacológico prescrito, expresándose con él el 
grado de coincidencia entre las orientaciones dadas por el profesional sanitario y la realización 
por parte del paciente, realizadas éstas tras una decisión completamente razonada por este 
último” (61). En los pacientes con EA la adhesión al tratamiento es crucial para obtener los 
beneficios de las terapias farmacológicas de larga duración que se utilizan para ralentizar el 
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progreso clínico de la patología. Se utilizan para ello intervenciones dirigidas a educar a los 
pacientes y a los familiares, hacer más fácil el régimen terapéutico, disminuir el tiempo entre 
visitas y mejorar la comunicación con los profesionales de la salud (62). El hecho de que los 
pacientes se adhieran a un tratamiento normalmente conlleva a una mejora en la salud, sin 
embargo, los profesionales creen que cada vez cuesta más que los pacientes cumplan con la 
pauta.  
Es importante destacar que aquellas personas que presentan fallos de memoria sufren un mayor 
riesgo de no adhesión, pero que a la vez si se realizasen simples estrategias de prevención 
mejoraría notoriamente la adherencia y se prevendría a la vez el fracaso terapéutico (63). La 
adherencia al tratamiento en los países desarrollados para patologías crónicas es de un 50% 
mientras que en países subdesarrollados es aún menor. Esto toma relevancia en relación a que 
los resultados de salud de la población previstos por los datos sobre eficacia del tratamiento no 
pueden lograrse a menos que la planificación y la evaluación de proyectos se fundamenten en 
las tasas de adherencia terapéutica, por lo tanto, una alta tasa de no adhesión podría interrumpir 
el proceso de desarrollo de las ciencias de la salud y por ello se requerirá un manejo 
multidisciplinar para mejorar el abordaje de este problema (64). 
Existen cuatros tipos de incumplimiento terapéutico en relación al periodo de seguimiento: 
1. Incumplimiento parcial: el paciente se adhiere al tratamiento en algunas ocasiones. 
2. Incumplimiento esporádico: el paciente incumple de forma ocasional. 
3. Incumplimiento secuencial: el paciente deja el tratamiento en momentos en los que 
siente que se encuentra bien y no lo necesita. 
4. Cumplimiento de bata blanca: el paciente se adhiere al tratamiento únicamente cuando 
existe una visita próxima con algún profesional sanitario. Muy presente en pacientes con 
enfermedades crónicas. 








A) CAUSAS DE NO ADHERENCIA AL TRATAMIENTO FARMACOLÓGICO 
 
Normalmente no es solamente un factor el que provoca el abandono y fracaso terapéutico, sino 
que existen diferentes causas que están interrelacionados y que se influyen conjuntamente en la 
no adhesión farmacológica. 
Las variables susceptibles de fallo y por tanto las posibles causas de no adherencia clasifican en 
relación a los eslabones que conforman la serie de elementos en la atención sanitaria:  
 Paciente: son todas las características que envuelven al paciente, como pueden ser la 
edad, el nivel cultural, la personalidad, la educación, el entorno social y su nivel 
económico; que pueden influir y condicionar el cumplimiento terapéutico. Los trastornos 
cognitivos y psiquiátricos también son una de las grandes causas que provocan el 
incumplimiento (66). También puede ocurrir que se trate de un paciente polimedicado 
que debe cumplir no solo con una, sino con variedad de pautas posológicas que pueden 
acabar confundiéndole  y finalizar en olvidos o equivocaciones. Influye en gran medida el 
conocimiento de la enfermedad y de las ventajas de su tratamiento (67). Las variables 
edad, sexo y nivel de instrucción del paciente no son las más importantes y relevantes 
para mejorar la adherencia terapéutica, sí es así con la situación laboral que puede 
influir en la menor retirada de medicamentos en las oficinas farmacéuticas. El buen 
conocimiento de la enfermedad es influyente de forma positiva a la hora de realizar 
cualquier intervención (68,70). 
Desde un modelo cognitivo conductual los principales obstáculos que impiden que un 
paciente se adhiera al tratamiento farmacológico vienen determinados en la tabla del 
anexo 4. 
 Fármaco: la mayor causa de falta de adherencia al tratamiento farmacológico 
relacionada con el propio medicamento son las reacciones adversas propias a este. Las 
reacciones adversas pueden ser tanto la causa del propio abandono terapéutico como 
las consecuencias de un mal cumplimiento del mismo.  
También es común el abandono debido a que el paciente no observa beneficios en un 
corto plazo de tiempo y la complejidad de las pautas del mismo producirán a largo 
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tiempo errores en las tomas. Es muy común que el paciente abandone el tratamiento 
debido al coste del mismo aun cuando sea financiado por medio del copago (66). 
La confianza en la efectividad del tratamiento por parte del paciente es una parte 
esencial para la consecución de su cumplimiento, los cambios en el estilo de vida 
provocados por un tratamiento pueden repercutir también hacia una futura no adhesión, 
lo mismo ocurre con la polifarmacia (69,70). 
 Profesional Sanitario: la falta de comunicación y educación sanitaria entre personal 
sanitario – paciente es una de las mayores causas de no adherencia al tratamiento. En 
algunos casos se hace necesario el seguimiento monitorizado del paciente para 
garantizar el éxito. Una falta de educación sanitaria sobre la enfermedad, el régimen 
terapéutico y las consecuencias del no cumplimiento es notoriamente contraproducente 
(66). Es importante que el facultativo no incida en el antagonismo terapéutico y la 
interacción de los medicamentos y/o alimentos con los fármacos prescritos (69). 
 Enfermedad: Las enfermedades crónicas son las que presentan un mayor índice de no 
adhesión al tratamiento (66). La mejora con este de la sintomatología y por lo tanto el 
abandono prematuro del tratamiento puede inducir a estados de empeoramiento o efecto 
rebote. También influye el tiempo de evolución o como es en este caso que la 
enfermedad sea degenerativa y el tratamiento solo sirva para retrasar los síntomas 
(69,70). 
Gráfico principales causas de incumplimiento terapéutico (70). 
 






B) CONSECUENCIAS DE LA NO ADHERENCIA AL TRATAMIENTO 
 
La falta de cumplimiento del régimen terapéutico conlleva consecuencias clínicas y económicas. 
Se incrementa tanto la mortalidad como la morbilidad; dichas consecuencias se derivarán tanto 
de la clase de patología que se esté intentando tratar como de la pauta farmacológica prescrita 
(66). El facultativo debe tener presente la adherencia terapéutica durante todo el tratamiento 
para evitar incrementar aún más las consecuencias derivadas del incumplimiento que no es 
conocido, evitando así cometer errores con la pauta, por ejemplo, aumentando las dosis que a su 
vez pudieran ser peligrosas o innecesarias, ordenar estudios invasivos, incrementar los costes al 
sistema o cambiar la terapia por falta de respuesta clínica (71). Se calcula que hasta un tercio de 
los ingresos hospitalarios son condicionados por una falta de adherencia al tratamiento en el 
caso de enfermedades crónicas. 
Aun cuando está claro cuáles son las consecuencias que se derivan de una falta de 
cumplimiento terapéutico se desconoce el coste real, eficacia y hasta qué punto la falta de 
adherencia es la causante del fallo del tratamiento. No se debe centrar únicamente la atención 
sobre las consecuencias que la falta de adhesión provoca en el paciente y el sistema sanitario 
sino también en terceros (en nuestro caso cuidadores, familiares y entorno social) (65). 
En el caso de pacientes con deterioro cognitivo, diagnosticados de EA, la mayor consecuencia 
derivada de una falta de adhesión al tratamiento radicaría en la pérdida más rápida del nivel 
cognitivo visible con la realización de test de valoración cognitiva y el gasto de dinero y recursos 








C) ESTRATEGIAS PREVENTIVAS DEL INCUMPLIMIENTO TERAPÉUTICO  
 
Multitud de artículos y revisiones publicadas en los últimos años han utilizado diferentes 
clasificaciones para la estrategia utilizadas con el fin de prevenir el incumplimiento terapéutico. 
De forma general podemos clasificarlas en: técnicas, educativas, de apoyos sociales y familiares, 
dirigidos al profesional sanitario y la administración, combinados y conductuales (66,73). El 
desarrollo de estrategias para mejorar la adherencia dependerán siempre de la clase de 
paciente, el tipo de patología y el tipo de tratamiento que se vaya a pautar (65).  
 Técnicas: la simplificación del tratamiento es importante a la hora de prevenir el 
incumplimiento sobretodo en pacientes con EA, en los cuales, se ha demostrado como el 
deterioro cognitivo puede afectar de forma principal al número de olvidos de tomas por parte 
del paciente (63,74). Se debe tener en cuenta la posibilidad de usar fármacos de liberación 
controlada, es decir, que en ningún momento realice cambio intermitente de concentración y 
se encuentre estable en el organismo. Para evitar errores a la hora de la toma las dosis 
deberían ser fijas y lo menor posible en número (66). 
 Educativas: métodos didácticos para que el paciente tome una actitud positiva frente al 
tratamiento por medio del conocimiento de su enfermedad, la prescripción y la importancia 
de la adhesión a este (66). Proporcionar información y educar al paciente es propio tanto del 
médico como del profesional de enfermería. Se incluye la educación individual o grupal que 
se realiza de forma oral, visual o escrita. Se puede realizar tanto en consulta de forma 
directa como por vía telefónica, correo, e-mail o durante visitas domiciliarias. 
Aun observando la cantidad de vías de comunicación que se tiene para realizar dicha 
educación no hay evidencia científica de que una intervención educativa tras un año tenga 
efectos a la hora de evitar el incumplimiento. Se deben utilizar las intervenciones educativas 
a la par de otro tipo de intervenciones para que la prevención sobre la no adherencia al 
tratamiento tenga grandes posibilidades de éxito en el tiempo (73). . 
 Conductuales: una vez prescrito el tratamiento se recomienda al paciente la utilización de 
sistemas de dosificación con alarmas o de organizadores de medicación, por ejemplo, 
pastilleros. Se recomienda también utilizar una hoja impresa con la pauta en la cual se 
pueda leer la toma de forma clara y precisa (66). Establecer rutinas diarias que ayuden al 
paciente a recordar cuando ha de tomarse la medicación ayudándole a desarrollar 
habilidades que no le lleven al olvido. Al encontrarse con un paciente que recurre en errores 
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con la pauta nunca culpar a este sino todo lo contrario, ayudarle e intentar averiguar cómo se 
ha producido el error para intentar que no vuelva a ocurrir. Ser respetuoso por parte del 
profesional en cuanto a las creencias, opiniones, dudas o preocupaciones que puedan surgir 
durante el tratamiento (69,73). Utilizar el recuento de calendarios, blisters, pastilleros o por 
medio de la comunicación ya sea durante las visitas, llamadas o emails de los posibles 
incumplimientos que se puedan derivar de la práctica (66). El personal de enfermería será el 
encargado de realizar intervenciones que se encaminen a modificar o reforzar 
comportamientos favorecedores del cumplimiento terapéutico que se realizarán a través de 
la responsabilización, autocontrol y refuerzo conductual (73). 
 Apoyo familiar y social: estas intervenciones tienen la finalidad de mejorar la adherencia 
por medio de un soporte social. En este apartado se incluirían lo relacionado a las pagas y 
ayudas sociales, ATDOM (Atención domiciliaria), prescripción de medicamentos 
financiados… y la importancia del entorno familiar y de personas conocidas en el 
involucramiento de estos en la enfermedad y vida del paciente (66). La adherencia al 
tratamiento mejora considerablemente en familias cohesionadas con buena relación 
intrafamiliar, mientras que empeora en familias con conflictos y sobrecarga (73). 
 Dirigidas al profesional sanitario y la administración: son estrategias dirigidas a los 
profesionales que atienden a los pacientes durante su tratamiento. Programas educativos de 
técnicas de comunicación y enseñanza; y programas que enseñen a los profesionales la 
importancia de la prevención de la no adhesión en base a sus consecuencias clínicas y 
sociales. En cuanto a la industria farmacéutica tiene importancia el impulso de la 
investigación para la simplificación de fármacos en cuanto a la posología y administración 
(66, 73,75). 
 Combinadas: son un conjunto de intervenciones que se realizan de forma paralela. Las 
estrategias combinadas son las que más previenen el incumplimiento y por tanto, son 
también las más recomendadas. Podemos realizar una intervención combinada o compleja 








D) EVALUACIÓN DE LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO 
 
La adherencia es un proceso dinámico que puede cambiar junto al paciente y que está influida 
por numerosos factores, por este motivo, un paciente puede cambiar fácilmente de ser adherente 
a no ser adherente y viceversa en varias ocasiones. Al evaluar o medir la adherencia se ha de 
tener presente su dificultad y que solo se obtendrán resultados acotados a un espacio-tiempo 
(70). 
Existen numerosos test de valoración y cuestionarios que sirven para determinar el nivel de 
adherencia que posee un paciente. En este apartado se nombrarán los más referidos en la 
bibliografía y los que son más fáciles de aplicar en la práctica clínica. En la actualidad no existe 
un método gold standard para conocer el nivel de adhesión por lo que se utiliza más de un 
método para conseguir tal objetivo (65,69).  
Existen tres clases de métodos de medición de adherencia que se pueden llevar a cabo en la 
práctica clínica (61,65,69): 
1. Métodos objetivo-directos: estos métodos, en general, se utilizan para observar la 
cantidad de sustancia/fármaco que existe en el organismo de un paciente ya sea de 
forma directa o por medio de metabolitos del propio fármaco. Es una técnica bastante 
precisa pues es objetiva pero puede infundir errores en los pacientes que incumplidores 
de bata blanca (son cumplidores los días anteriores a una cita previa). Además son 
difíciles de llevar a cabos por la necesidad de laboratorios, muy preparados y muy caros. 
2. Métodos objetivo-indirectos: valoran la adherencia en base a circunstancias que se 
relacionan con el medicamento y el tratamiento, así como, con la enfermedad. Serían 
todos los comunes a: 
a. Recuento de comprimidos: se contabilizan los comprimidos que quedan en el 
envase durante una visita al profesional sanitario (por sorpresa o en domicilio), 
se calcula el porcentaje de tomas correctas tras una previa prescripción de los 
comprimidos cuyo número ya era conocido por el profesional. El mayor 
problema es que se desconocería de forma indudable si el paciente se ha 
tomado la medicación, ha tirado los comprimidos o se los ha dado a una tercera 
persona. Se utiliza este método más comúnmente en investigación. 
26 
 
b. Monitores electrónicos acoplados al envase de los medicamentos (MENS): es un 
sistema moderno que consiste en colocar un monitor electrónico que registra 
todas las aperturas del envase del medicamento. El paciente debe conocer su 
existencia y aceptar que solamente abrirá el envase con el fin de administrar su 
medicación cuando está pautado. Su coste también lo limita al campo de la 
investigación y los ensayos clínicos. 
c. Asistencia a las citas previas: la ausencia por parte del paciente a citas previas 
ya es una forma de incumplimiento. Esto no implica obligatoriamente que sean 
incumplidores en cuanto a su tratamiento prescrito; solamente, se trata de un 
método sencillo de realizar y contabilizar. Con este método se ha logrado 
averiguar grandes tasas de incumplimiento en actividades preventivas. 
d. Valoración de la eficacia terapéutica alcanzada: gran porcentaje del fracaso 
terapéutico es debido a la falta de adherencia, es decir, el porcentaje de fracaso 
se retroalimenta de la adherencia terapéutica (61,65); algo muy importante si se 
tratan de enfermedades neurodegenerativas (63). 
e. Valoración de los efectos adversos de los medicamentos: se puede valorar la 
adherencia y el cumplimiento en base a la presencia o no de reacciones 
adversas. Si un paciente está tomando una dosis más alta del fármaco prescrito 
es común que acuda al médico para comentarle que padece de reacciones 
derivadas del tratamiento, ante esto, observando otros parámetros el profesional 
puede sospechar de una falta de adhesión (61,65). 
3. Métodos subjetivos: son los más sencillos, económicos y valorados; sobre todo ante una 
población o muestra bastante amplia. Son poco objetivos pues la información es captada 
a través de la información del paciente, cuidador o el propio profesional por lo que se 
tiende a sobreestimar la adherencia (65). Existen numerosos test de valoración de la 
adhesión farmacológica por lo que solo se nombrarán los más utilizados en la práctica 
clínica: test de Morisky-Green-Levine (Anexo 5), test de Haynes-Sackett y el cuestionario 
SMAQ (Simplified Medication Adherence Questionnaire) (Anexo 7). 
a. Test Morisky-Green-Levine: este test valorará si el paciente adopta las actitudes 
correctas en relación con el tratamiento de su enfermedad. Consta de 4 
preguntas dicotómicas con respuesta Si/No. 
b. Test de Haynes-Sacket: también es llamado cumplimiento auto comunicado. Es 
menos específico para orientarnos en la etiología del incumplimiento pero es 
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eficaz a la hora de medir la adherencia. Se le comenta que la mayoría de la 
gente tiene dificultades a la hora de tomar la medicación y acto seguido se le 
pregunta por si tiene dificultades a la hora de tomar la suya. Si la respuesta es 
afirmativa, se solicita el número medio de comprimidos olvidado durante un 





Son las personas con fallos de memoria o deterioro cognitivo los más susceptibles de 
administración incorrecta del tratamiento (63). Aunque es bien sabido que simples estrategias 
preventivas para la adherencia terapéutica puede mejorar notablemente el cumplimiento correcto 
de la pauta (62), de esta manera, se consigue con el incremento de la adherencia una mejora 
global de la salud en los pacientes, en mayor medida, en pacientes con patologías crónicas 
como es el caso de Alzheimer (63). Y es que la simple educación al paciente sobre los 
medicamentos prescritos, su efectividad esperada y sus efectos adversos pueden incrementar 
con creces la adherencia terapéutica y por tanto, en el caso de Alzheimer, un retraso en el 
avance de los síntomas característicos de la patología (66,69,70). 
Las consecuencias de la falta de adherencia en pacientes con EA pueden incluir el incremento 
de la morbilidad-mortalidad, el riesgo de hospitalización e institucionalización, la sobrecarga del 
cuidador o cuidadores, pérdidas económicas y calidad de vida. Todas estas consecuencias de la 
no adherencia terapéutica son imposibles de calcular en pacientes con EA debido a la gran 
cantidad de variables que abarca (65,66,72). 
 
Se escogió este tema debido a la experiencia que pude acumular en mí período de prácticas en 
la Unidad de Trastornos Cognitivos de Lleida; cuya duración fue de un mes y durante el cual, 
pude tomar contacto con multitud de personas con EA. Durante este mes pude observar cómo 
se maneja este tipo de pacientes tomando contacto con el equipo multidisciplinario del centro. 
Estuve presente mientras especialistas geriatras y neurólogos pasaban consulta, acudí a 
algunas primeras entrevistas que realizaban neuropsicología y trabajo social. Formé parte de la 
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elaboración de alguna sesión educativa a los cuidadores principales sobre la enfermedad y el 
tratamiento… 
En resumen, durante ese mes de prácticas comprendí cuales eran los recursos sanitarios 
necesarios para el diagnóstico, el tratamiento y el cuidado de personas de todo tipo con EA y me 
di cuenta de los estragos que causa el avance de las manifestaciones de esta patología por lo 
que se me ocurrió realizar una intervención que ayudase, no solo a los cuidadores, sino también 
a los propios enfermos a entender su enfermedad y adherirse a una de las armas que 






Una intervención de enfermería basada en estrategias preventivas de incumplimiento terapéutico 
puede ayudar a mejorar la adherencia global al tratamiento farmacológico en pacientes 





3.1 OBJETIVO GENERAL 
 
Valorar la eficacia de una intervención de enfermería cognitiva-conductual en relación a la 







3.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
 
- Determinar si la intervención de enfermería mejora el conocimiento sobre la enfermedad 
y el tratamiento en estos pacientes.   
- Determinar si la intervención de enfermería mejora la conducta en cuanto a la 
adherencia terapéutica en dichos pacientes. 
- Evaluar la diferencia entre los sujetos experimentales del estudio y el grupo control del 
mismo en cuanto al conocimiento de la enfermedad y el grado de adhesión después de 
la intervención.  
- Evaluar  la diferencia entre los sujetos experimentales del estudio y el grupo control 




4.1 BÚSQUEDA BIBLIOGRÁFICA 
 
Para la elaboración tanto del marco teórico como el resto del trabajo se han consultado artículos 
y libros actualizados, en la medida de lo posible, en ediciones y publicaciones que, en general, 
parten del año 2008. Para la obtención de los artículos se han consultado diversas bases de 
datos: Pubmed, Cochrane, cercador de la revista Neurología, MEDES, Elsevier, BMJ Journals, 
Science Direct, Free Medical Journals, Cinhal, Alzheimer’s Research & Therapy, Google 
Académico… entre otros. 
Se han utilizado artículos de varios niveles de evidencia y lo más actualizados posible 
referenciando estos dependiendo de la importancia del concepto redactado. 
También se han consultado varias guías de práctica clínica tanto de España como de otros 





4.2 TIPO DE ESTUDIO 
 
Estudio cuasi experimental de comparación antes y después con grupo control. Durante este 
estudio se aplicarán dos intervenciones paralelas y diferentes para los dos grupos (experimental 
y control) que tendrán el mismo número de sujetos y que serán asignados de forma aleatoria. 
 
4.3 POBLACIÓN A LA QUE VA DIRIGIDO 
 
El presente estudio está dirigido a pacientes con diagnóstico de enfermedad de Alzheimer 
familiar de la Unidad de Trastornos Cognitivos de Lleida, cuya edad es igual o inferior a los 65 
años, con un deterioro cognitivo en estadio leve (MMSE <24 y un GDS >3). A los cuales se les 
haya añadido un tratamiento farmacológico. 
 
4.4 POBLACIÓN DEL ESTUDIO 
 
Los pacientes referidos que fueron ingresados en el año anterior fue de aproximadamente 200 
pacientes, y esta será la población a estudio. 
 
4.5 MUESTRA  
 
Teniendo en cuenta dicha población, con un margen de error del 5%, un nivel de confianza del 
95% y con un nivel de exactitud del 50%, la muestra representativa es de 132 pacientes 







4.6 CRITERIOS DE INCLUSIÓN 
 
- Existencia de diagnóstico de enfermedad de Alzheimer de origen familiar (posible 
etiología genética). 
- Existencia de tratamiento farmacológico en la actualidad para combatir la demencia. 
- Pacientes igual o menores a los 65 años. 
- Pacientes con deterioro cognitivo leve. MMSE: >24 y GDS: 1-2.  
 
4.7 CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 
 
- Pacientes que no aceptan ni firman el consentimiento. 
- Pacientes que no puedan o no quieran acudir a la intervención los días programados. 
 
4.8 RECOGIDA DE DATOS 
 
La recogida de datos será realizada por el profesional de enfermería de la UTC y será una 
persona diferente a la que realice la intervención. En la primera consulta/entrevista tras el 
ingreso, tras haber recogido los consentimientos informados previamente (Anexo 10); se 
recogerán los datos sociodemográficos y todas las variables independientes. Estas últimas se 
volverán a recoger después de la intervención, a los 6 y a los 12 meses de la intervención. Todos 
los datos serán recogidos en formato Word y Excel y guardados digitalmente.  
 
4.9 GENERALIZACIÓN Y APLICABILIDAD 
 
Este estudio se ha diseñado para una población bastante limitada pero cuyos pilares y 
estrategias bien pueden hacerse servir, en general, para la mayoría de las enfermedades 
crónicas y muy recomendado, si los resultados son satisfactorios, para enfermedades 




La muestra ha sido obtenida de la UTC de Lleida que es el centro de referencia para demencias 
en una ciudad que tiene aproximadamente 140000 habitantes (76). 
 
 
4.10 PLAN DE LA INTERVENCIÓN 
 
DESARROLLO DE LA INTERVENCIÓN 
 
Fase 0 de la intervención: El profesional de enfermería encargado de la intervención será el 
responsable de conseguir la autorización de la Unidad de Trastornos Cognitivos y del comité 
ético para la realización del estudio (El tema se expondrá durante una sesión clínica que incluya 
todos o la mayor parte de los profesionales de la unidad incluido su director el Dr. Piñol y a la 
enfermera Raquel Huerto, posible profesional encargado de recogida de datos). Se pedirá 
también permiso al Hospital Santa María para poder reservar la sala de usos múltiples y poder 
realizar allí las sesiones de talleres y práctica durante horarios que se acordarán en consenso 
con la unidad. Este mismo profesional se encargará de conseguir la muestra del estudio 
proporcionada por la UTC y también procurará reservar la sala de reuniones de la UTC, así 
como, una sala seminario de la Facultad de Medicina de Lleida para la realización de las 
consultas con el grupo experimental, en caso de que hiciera falta. Esta sala y/o seminario serán 
reservados todos los viernes por la tarde de las 15:00 a las 17:00, mientras durase la 
intervención. Si no fuera posible conseguir el seminario se buscaría otro lugar de reunión y se 
informaría a los pacientes del cambio. 
 
Para la captación de individuos, el enfermero/a encargado/a deberá dirigirse a la UTC con una 
petición formal de derivación de pacientes de nuevo ingreso, que cumplan los criterios de 
inclusión al estudio. 
Para ello se llevará una copia de esta misma redacción en la cual se comenta la intervención de 




El profesional de enfermería encargado de la recogida de datos deberá realizar la asignación 
aleatoria para separar al grupo experimental del grupo control y de informar acerca del estudio y 
la firma del consentimiento (Anexo 10). 
 
La aleatorización de la muestra será realizada mediante un programa de ordenador sencillo y 
gratuito, por ejemplo, Gnumeric Portable. 
 
4.11 DESARROLLO DE LA INTERVENCIÓN 
 
La intervención a realizar está dividida en dos fases principales: una fase de 4 sesiones centrada 
en la educación sanitaria y otra fase cuya base es la elaboración de dos talleres prácticos. 
 
 1ª fase de la intervención (Educación sanitaria): esta intervención estará dividida en 4 
sesiones que se llevarán a cabo durante el primer mes de los pacientes de nuevo 
ingreso en la UTC y del estudio. 
Las sesiones se realizarán el viernes de cada semana del mes y para ello se reservará 
la sala de reuniones de la UTC en la capilla o si no fuera posible por estar ocupada o 
porque la sesión se realizara durante la tarde se reservaría un seminario de la Facultad 
de Medicina y se informaría vía e-mail o telefónica a los pacientes que debieran acudir. 
 
 
1. Primera sesión: La primera sesión se realizará el siguiente viernes a la 
introducción de los pacientes al estudio y responderá a la pregunta:  
 
¿Qué es la enfermedad de Alzheimer? 
 
Para responder a dicha pregunta el enfermero encargado de organizar la 
intervención realizará una clase de aproximadamente una hora y treinta minutos. 
Durante ese tiempo el profesional enseñará a los pacientes y cuidadores que 
acudan a la sesión una breve introducción al tema (donde estará incluida la 
epidemiología), el concepto de la enfermedad, cuales son las principales causas 
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conocidas que lo provocan, los principales factores de riesgo, la clínica y 
sintomatología común a la enfermedad dividido por fases en el tiempo y como se 
diagnóstica la enfermedad. 
 
2. Segunda sesión: La segunda sesión se realizará el viernes de la semana 
siguiente en el mismo lugar y cuya finalidad será responder a la pregunta: 
 
 ¿Cómo se trata la enfermedad de Alzheimer? 
 
Durante la clase se intentará responder a la pregunta advirtiendo a los pacientes 
que la enfermedad, actualmente, no tiene cura y que el fin del tratamiento es 
retrasar el progreso de los síntomas. Se explicarán los principales tratamientos 
no farmacológicos que ya están presentes en la UTC y posteriormente el 
profesional comenzará hablando sobre los tratamientos farmacológicos 
explicando qué son los anticolinesterásicos, memantina, etc. Se explicará cómo 
actúan, que presentaciones farmacológicas y vías de administración existen de 
cada fármaco, cuales son los principales efectos adversos (muy importante pues 




3. Tercera sesión: Será realizada a la semana siguiente de terminar la segunda 
sesión.  
 
En ella se abordara la importancia de la adherencia al tratamiento 
farmacológico en pacientes con demencia. 
 
Se comenzará explicando qué es la adherencia al tratamiento, cuales son las 
causas más frecuentes de la no adherencia (se hará hincapié en las causas 
principales de los pacientes con EA) y finalmente se hablará de las 
consecuencias derivadas del incumplimiento y la no adherencia al tratamiento y 




4. Cuarta sesión: Se realizará a la semana siguiente y esta sesión será dedicada, a 
diferencia de las demás, al planteamiento de dudas y preguntas. También habrá 
un espacio para la expresión de opiniones y experiencias en relación a la 
enfermedad, los profesionales, el sistema sanitario, los fármacos, las terapias, 
etc. Se motivará a los pacientes a la comunicación entre los asistentes a la 
sesión. Finalmente, los pacientes tendrán la oportunidad de explicar 
recomendaciones de cara a otras futuras fases o sesiones. 
 
 2ª fase de la intervención: Talleres y práctica. Debido a la naturaleza de esta segunda 
fase esta se realizará en la sala usos múltiples del Hospital Santa María localizada 
cercanamente al CAP Santa María con previa reserva por parte de la UTC o el 
profesional encargado de la intervención. 
 
1. Primera sesión: será realizada un mes después de la finalización de la primera 
fase.  
 
Tendrá como temática: el pastillero como una buena técnica de prevención 
de errores de toma y olvidos.  
 
Se programaran a los pacientes incluidos en el grupo experimental del mes 
anterior y se comenzará la sesión explicando el concepto de pastillero, tipos de 
pastillero, las novedades en cuanto a los pastilleros y las nuevas tendencias. Se 
llevará a la sesión diferentes tipos de pastilleros: semanales, diarios, 
programables, con alarmas, preparados previamente por el farmacéutico… 
Tras la explicación se realizará una media hora de práctica con pastilleros 
prestados por el profesional de enfermería encargado de la realización de la 
intervención. En esta práctica se pedirá a los pacientes que organicen un 
pastillero semanal con 4 tomas diarias (desayuno, comida, cena, noche) de una 
pauta inventada previamente por el enfermero y que se utilizarán o bien 
placebos u objetos con aspecto parecido a pastillas, parches… al acabar esta 
práctica cada uno de ellos deberá ser capaz de organizar el suyo con su propia 
medicación real prescrita. 




2. Segunda sesión: se realizará en el mismo lugar 14 días después del primer 
taller.  
 
La temática del taller será: fabricación de calendarios personalizados en 
papel e introducción de aplicaciones y programas informáticos. 
 
Durante esta sesión se explicará el porqué de la utilización de calendarios y 
para que ámbitos de la vida del paciente de Alzheimer se pueden utilizar: 
consultas, pruebas diagnósticas, visitas a domicilio, renovación del tratamiento, 
pautas únicas o de rescate… 
Tras la breve explicación se animará a los asistentes a crear un calendario 
propio del mes siguiente a la realización de la sesión. En este calendario 
deberán apuntar todo lo relativo a su enfermedad y tratamiento. 








1. Edad: la acotación de la variable edad es de 0-65 años. El dato de la variable se determinará 
en un cuestionario (Anexo 6) el primer día de la firma del consentimiento. 
2. Género: serán hombres o mujeres. Para conocer el género se utilizará el cuestionario que 
rellenará el profesional encargado de la recogida de datos en la primera entrevista tras firmar el 
consentimiento informado (Anexo 10). 
3. Estado civil (Anexo 6) 
4. Nivel educativo: la revisión de la evidencia afirma que existe relación significativa entre un 
nivel educativo bajo y mayor prevalencia de EA (27,38). (Anexo 6) 
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5. Nivel socioeconómico (Anexo 6) 
 
VARIABLES RECOGIDAS ANTES Y DESPUÉS DE LA INTERVENCIÓN A LOS 6 MESES Y 
A LOS 12 MESES.  
 
 Variables independientes 
 
1. Estado cognitivo: para la evaluación del estado cognitivo se utilizarán las escalas MMSE y 
GDS (Anexos 9 y 11). Los números del test vienen explicados en los anexos. El MMSE mide el 
deterioro en base a unos ítems que se suman hasta una puntuación total de 30. La acotación de 
esta variable está acordada en los criterios de inclusión; 30-24 en la puntuación de MMSE serán 
reconocidos en el estudio y su puntuación mantenida durante la duración del mismo será 
satisfactoria.  
 
2. Depresión (Escala Hamilton - HDRS): existen estudios que demuestran que varios factores 
psicosociales pueden influir negativamente en el grado de cumplimiento de una pauta 
terapéutica (acentuado en patologías crónicas) y, entre estos, la depresión es uno de los más 
importantes. Se ha demostrado que niveles de adhesión más bajos al tratamiento prescrito se 
encuentran en pacientes en periodos agudos de depresión o ansiedad (78,79). Para valorar el 
grado de depresión como variable en nuestro estudio se utilizará la escala de Hamilton (Anexo 
8). El entrevistador puntuará de 0-4 puntos cada ítem, sumándolos luego dará con estas 
acotaciones: 0-7 no deprimido, 8-13 depresión ligera, 14-18 depresión moderada, 19-22 
depresión severa, depresión muy severa >23. 
 
3. Grado de dependencia: el Barthel es una escala que sigue estas puntuaciones: - 0-20 
dependencia total. 21-60 dependencia severa. 61-90 dependencia moderada. 91-99 
dependencia escasa. 100 independencia. 
 
4. Grado de adhesión: se medirá esta variable mediante la escala subjetiva Morisky-Green-
Levine y completada con el test SMAQ (Anexos 5 y 7). El test de Morisky-Green-Levine consiste 
en una serie de 4 preguntas de contraste con respuesta dicotómica sí/no, que refleja la conducta 
del enfermo respecto al cumplimiento y que pretenden valorar si el enfermo adopta actitudes 
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correctas con relación con el tratamiento para su enfermedad; se asume que si las actitudes son 
incorrectas el paciente es incumplidor. El paciente es considerado como cumplidor si se 
responde de forma correcta a las 4 preguntas, es decir, No/Sí/No/No (84).  
El test SMAQ se evalua considerando al paciente no adherente, con base a las siguientes 
respuestas: pregunta 1: SI; pregunta 2: NO; pregunta 3: SI; pregunta 4: SI; pregunta 5: C, D ó E; 
pregunta 6: más de 2 días. El cuestionario es dicotómico, cualquier respuesta en el sentido de no 
adherente se considera no adherente. La pregunta 5 se puede usar así: A: 100-95%: 
Cumplimiento terapéutico B: 85-94%: Cumplimiento terapéutico C: 65-84%: Cumplimiento 
terapéutico D: 30-64%: Cumplimiento terapéutico E: < 30%: Cumplimiento terapéutico. Este 
cuestionario considera paciente adherente, aquel que tiene un cumplimiento terapéutico igual o 
superior al 95% (85)  
 
5. Conocimiento de la enfermedad: se utilizará una breve encuesta descrita en el estudio de 
Noda Villa JR, et al, que pretendía analizar el conocimiento sobre la enfermedad en pacientes 
con diabetes mellitus tipo 2 (86). En cambió se adaptará a la patología de Alzheimer aunque la 
evaluación final se realizará de un modo similar. Es un test de 16 preguntas en las cuales el 
paciente responde libremente lo que crea conveniente; la respuesta en base a la información 
comunicada será evaluada en adecuado (2 puntos), intermedio (1 punto) e inadecuado (0 
puntos). Los pacientes serán incluidos en: conocimiento adecuado (20-26 puntos), conocimiento 
intermedio (14-19 puntos) y conocimiento inadecuado (0-13 puntos). 
 
4.13 ÉTICA Y LEGISLACIÓN 
 
Se presentará el estudio al Comité Ético de Investigación Clínica de Lleida: CEIC Hospital 
Universitario Arnau de Vilanova. Con el fin de conseguir la aprobación y poder llevarlo a cabo 
demostrando que el proyecto sigue las normas dictadas por la legislación, la ética y la moral. 
Todos los pacientes serán informados de los objetivos y la finalidad del estudio. Posteriormente 
deberán firmar el consentimiento informado (Anexo 10).  
Durante toda la realización del estudio se han respetado los principios básicos de la bioética: 
autonomía, beneficiencia, no maleficiencia y justicia. 
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Es el paciente mediante la elección libre y el consentimiento informado el que decide de la 
participación en el estudio. De esta manera queda asegurada su derecho a la autonomía 
respaldado y protegido por la Ley 41/2002 que protegen a los individuos de todo estudio frente a 
agresiones a estos principios nombrados así como los datos de los participantes y del propio 
proyecto. Además es esta misma ley la que obliga a la conservación de datos del estudio 
durante al menos 5 años tras la última actividad del mismo (81). 
Se realizará una exhaustiva vigilancia y control de la protección de datos amparada por la Ley 
Orgánica 15/1999 del 13 de Diciembre (82), incluidos los aspectos escritos por la Ley 16/2010 de 
la Generalitat Catalana (83). 
Todo profesional durante la realización de este estudio y de acuerdo a su correcta formación 
garantizada actuará de acuerdo a sus códigos deontológicos; ya sean profesionales de la 
enfermería, médicos, psicólogos, terapeutas… 
 
5. DISCUSIÓN  
 
El programa de intervención desarrollado en este trabajo es único e innovador, no se ha 
realizado ninguno antes especialmente en pacientes prematuros; es fácil de llevar a la práctica y  
no necesita de muchos recursos materiales y humanos. Además, puede ser llevado a cabo por 
una gran variedad de profesionales de la salud, no solo enfermería. 
Mediante la evidencia uno se puede dar cuenta de la gran disparidad de datos que existen en 
cuanto a esta enfermedad y es que, cada libro, artículo y guía que se han consultado nos 
proporcionan cifras muy diferentes (1-10). Se decidió exponer en el trabajo los porcentajes y 
cifras que más se aproximaban entre ellas y que se repetían.  
En general, la población cree que muchas enfermedades neurodegenerativas en investigación 
podrán ser curadas o tratadas en un futuro próximo pero, como dicen Hernández Fleta JL et al 
como coordinantes en su manual de actuación en Azlheimer (6), esta patología no es un 
problema que tenga previsto solucionarse pronto sino que es un problema relacionado con el 
envejecimiento. Dentro de una sociedad cada vez más envejecida es por tanto un problema que 
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tiende a agravarse y no a solucionarse; aún cuando la investigación avance a pasos 
agigantados. 
Teniendo esto último en cuenta, en mi opinión se debe centrar la atención en las novedades en 
los tratamientos. El tratamiento del Alzheimer basa sus pilares básicos en la falta de 
neurotransmisión de las regiones neuronales afectadas y se han dado a conocer fármacos que 
ayudan a ralentizar el proceso de deterioro cognitivo, los llamados inhibidores reversibles de la 
acetilcolinesterasa o antagonistas del receptor NMDA en pacientes en los que los fármacos 
anteriores ya no dan resultado (53-57).  
Sin embargo, existen nuevas investigaciones que basan sus teorías en un conocimiento 
diferente de la fisiopatología y más aún de las posibles etiologías de la enfermedad. Lopategui 
Cabezas et al, en su estudio sobre el papel de la glía en la neuropatogénesis, muestran como un 
medicamento podría disminuir la acción de la microglía en el cerebro ante la neuroinflamación 
provocada en la EA (58). 
Durante la elaboración del marco teórico de este trabajo se ha hablado de diversos factores de 
riesgo de EA pero se hace imposible explicar aquí todos ellos. Llama mucho la atención que los 
hábitos tóxicos como el fumar o el beber, podrían tener un efecto beneficioso o protector contra 
la EA (27). Fácilmente se puede comprender que esto no va a repercutir realmente sobre el 
desarrollo de la EA, puesto que al estudiar los otros factores de riesgo, sobretodo los 
cardiovasculares, a menudo están relacionados con el consumo de tabaco. Igualmente pasaría 
con el alcohol. 
Existen muchos otros factores de riesgo además de los nombrados en este trabajo. Costa 
Ferrerira P, et al en su estudio (87) nos muestra como las exposiciones a agentes químicos 
como el aluminio incrementan el riesgo de padecer Alzheimer o García Acero M, et al (88) en su 
estudio sobre la relación entre EA y estrés crónico, y cómo éste puede propiciar la aparición de 
la EA.  
Se decide realizar una intervención que relacione la naturaleza conservadora del actual 
tratamiento de EA con el inicio de las manifestaciones; sabiendo de ante mano, la necesidad de 
actuar lo más temprano y eficiente posible. Por este motivo y ante esta famosa pero a la vez 
desconocida enfermedad se realizaron las sesiones de educación y de talleres prácticos con los 
participantes. Porque, en ocasiones, el manejo de algo tan simple como el conocido pastillero 
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puede ser muy útil a la hora de adherirse al tratamiento, como demuestra Morales Suarez Varela 
MT, en su estudio sobre la utilidad del pastillero en el cumplimiento terapéutico (89). E incluso 
enseñar a los pacientes mucho más como, por ejemplo, cómo el avance de las tecnologías nos 
ofrece un nuevo concepto de pastillero (90), o cómo el futuro pastillero podría ser una aplicación 
para el móvil como diseña Joaquín Mira J, en su estudio (91). 
Al contrario de lo que podríamos pensar, la OMS (64) asegura que el incumplimiento está más 
presente en las patologías crónicas que en las agudas o terminales. En el caso de la EA, esto 
además se ve agravado por un deterioro cognitivo que aumenta aun más la posibilidades de 
incumplimiento de un tratamiento, que es la base del congelamiento de los síntomas tal y como 




La adherencia al tratamiento en los países desarrollados para patologías crónicas es de un 50% 
mientras que en los países subdesarrollados en aun menor. 
El hecho de que los pacientes se adhieran a un tratamiento normalmente conlleva a una mejora 
en la salud, sin embargo, los profesionales creen que cada vez cuesta más que los pacientes 
cumplan con la pauta.  
La falta de comunicación y educación sanitaria entre personal sanitario – paciente es una de las 
mayores causas de no adherencia al tratamiento. Una falta de educación sanitaria sobre la 
enfermedad, el régimen terapéutico y las consecuencias del no cumplimiento es notoriamente 
contraproducente. 
Aquellas personas que presentan fallos de memoria sufren un mayor riesgo de no adhesión, 
pero que a la vez si se realizasen simples estrategias de prevención mejoraría notoriamente la 
adherencia y se prevendría a la vez el fracaso terapéutico. 
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Se utilizan para ello intervenciones dirigidas a educar a los pacientes y a los familiares, hacer 
más fácil el régimen terapéutico, disminuir el tiempo entre visitas y mejorar la comunicación con 
los profesionales de la salud 
Proporcionar información y educar al paciente es propio tanto del médico como del profesional 
de enfermería. Para ello se pueden utilizar métodos didácticos para que el paciente tome una 
actitud positiva frente al tratamiento por medio del conocimiento de su enfermedad, la 
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Después de haber consultado la evidencia relacionada con la fisiología de la EA se ha 
descubierto que es un concepto aun sujeto a controversia (10-14), y se puede dividir ésta en dos 
grandes bloques consecuencia de los agregados procedentes del metabolismo proteínico 
característico de la enfermedad. 
 Placas neuríticas de β-amiloide (BA): Son estructuras con forma circular de entre 20-
50mm de tamaño y con un núcleo denso con ramificaciones difusas. También podemos 
encontrar formas menos concentradas tomando éstas como placas inmaduras o 
hipermaduras. Esta agregación de BA provoca el desplazamiento de terminaciones 
nerviosas y procesos celulares. También puede acumularse entre la capa media y 
adventicia de los vasos sanguíneos de la corteza cerebral infiltrándose por el espacio 
hasta que provoca la degradación de las células musculares lisas. 
El BA del parénquima se diferencia del BA vascular por su número de aa: 42-43 aa en 
placas neuríticas (AB de 40 aa en el núcleo) y 39-40 aa en amiloide vascular (10). 
La explicación de la formación de estas placas en la EA familiar de inicio temprano viene 
originada generalmente por alteración genética (11). La APP en su naturaleza fisiológica 
normal tiene importancia en la neurotransmisión a la vez que previene de declives 
cognitivos en pacientes que no padecen EA. La APP presenta 8 isoformas de las cuales 
las más comunes son las que presentan 695, 751 y 770 aa. Tiene un único dominio 
transmembranal junto con una porción intracelular y otra porción extracelular. La porción 
extracelular sufre una proteólisis parcial por medio de alfa, gamma y beta secretasas 




Imagen: Sitios de corte de las secreasas α, β y γ y su relación al dominio 
transmembranal. Se muestran los fragmentos obtenidos por el procesamiento 
proteolítico. Mutaciones en APP asociadas a la Enfermedad de Alzheimer. Los cambios 
de los aminoácidos en la cadena polipeptídica se indican con letras grises bajo la 
secuencia normal. Se indica en forma numérica su posición en la cadena. La secuencia 
correspondiente al Aβ1-42 está subrayada. 
Los efectos del BA insoluble son tóxicos para las neuronas y tróficos para las demás 
células gliales. El efecto tóxico es la unión del amiloide con receptores basurero que se 
encargan de digerir proteínas extracelulares alteradas. Por lo tanto se induce a la 
formación de RLO que pueden provocar la apoptosis neuronal y la cadena inflamatoria 
(10). 
 Ovillos neurofibrilares (ONF): Son estructuras proteínicas fibrilares localizadas en el 
interior de las neuronas. Las estructuras neuronales ocupadas con ONF presentan 
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formas anormales, son distróficas. El componente fundamental es la MAPtau que está 
formada por filamentos emparejados en espiral. La MAPtau (proteína tau asociada a 
microtúbulos) en los filamentos helicoidales emparejados (FEH) se encuentra 
hiperfosforilada y su distribución por las neuronas provoca la formación de los ONF (10) 
causando la ruptura de la estructura del citoesqueleto y comprometiendo el 
funcionamiento de las mitocondrias. La movilización de la microglía por su parte causará 
la liberación de citocinas inflamatorias y la interrupción del flujo axoplasmático, 























Para comenzar a entender la enfermedad de Alzheimer como una patología neurodegenerativa 
se debe comprender primero cómo contribuye de forma natural el paso del tiempo, es decir, la 
variable edad a  la involución cerebral provocada por el envejecimiento, la cual, es denominada 
senilidad fisiológica (15). 
El envejecimiento cerebral al igual que el envejecimiento en su conjunto, del cual forma parte, 
viene determinado por medio de la genética y el medio ambiente. Debido a que la genética no se 
puede modificar fácilmente, cabe centrar principalmente los esfuerzos y actuaciones frente al 
entorno (16). 
Durante el periodo embrionario se crea una cantidad predeterminada de neuronas, de las cuales 
sobreviven aquellas que migran a los núcleos grises. Una vez allí crearán conexiones con otras 
neuronas del mismo núcleo o de otros núcleos alejados (17). 
En la época postnatal permanecen ciertas áreas de neurogénesis (cerebelo, zonas del 
hipocampo, ciertas zonas paraventriculares), estas áreas promoverán la formación y refuerzo de 
nuevas conexiones sinápticas. Estas sinapsis pueden cambiar morfológicamente de número, 
forma y tamaño, es decir, son plásticas. De esta forma el organismo puede actuar regulando la 
producción de macromoléculas y neurotransmisores. 
Las neuronas aunque no se regeneran sí se adaptan a los cambios del medio debido a lo 
anteriormente nombrado, introduciéndose el término de proceso involutivo–adaptativo para el 
envejecimiento cerebral. El proceso involutivo tiene relación con la afirmación de que tal proceso 
adaptativo aunque responde a un estímulo o estrés del medio, en la actuación frente a éste, 
termina generalmente con la modificación de las funciones o la muerte neuronal. 
El cerebro senil normal presenta un número menor de neuronas pero también se pueden 
apreciar neuronas tanto atróficas como hipertróficas y tanto hipoactivas como hiperactivas 
debido a la adaptación.  
Es importante destacar el hecho de que no parecen existir alteraciones estructurales notorias en 
las neuronas, células gliales o en los vasos sanguíneos con respecto al paso del tiempo. Las 
células nerviosas normalmente en su actividad y por medio de los sistemas de compensación 
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hacia la afectación de éstas por el paso del tiempo, sufren diversos cambios morfológicos los 
cuales liberan material de desecho al citoplasma denominado lipofucsina, que es un pigmento 
grisáceo propio del envejecimiento y que caracteriza el fenotipo grisáceo propio de un cerebro en 
edad senil. También debido al proceso de envejecimiento natural se produce reducción del árbol 
dendrítico y del número de sinapsis. 
Los orgánulos celulares encargados de eliminar los restos contenidos en el citoplasma y cuya 
acumulación sería tóxica para la neurona se denominan lisosomas. Los lisosomas se encargan 
de este proceso catabólico por medio de un gran número de proteínas con actividad enzimática 
(hidrolasas ácidas) (15,16). 
La mayoría de los orgánulos degradados por actividad lisosomal son las mitocondrias, que 
proporcionarán la mayor parte de radicales libres de oxígeno (RLO) superando la capacidad 
neuronal de eliminación de los mismos y provocando un estrés oxidativo que a su vez forma la 
acumulación de peróxido de hidrógeno  y superóxido de oxígeno (moléculas de gran importancia 
en la respiración celular) que posteriormente causan la formación del radical hidroxilo (HO-)  el 
cual se encuentra en la base del daño celular ya que es una molécula muy reactiva que 
conllevará a la peroxidación de las membranas celulares y a la carboxilación de numerosas 
proteínas, llegando incluso a dañar el ADN y provocar la muerte neuronal (18). 
Una vez explicada la senilidad neuronal fisiológica en base a la teoría de radicales libres de 
oxígeno, se debe diferenciar de la senilidad patológica relacionada con la enfermedad de 
Alzheimer. La EA presenta grandes similitudes con el envejecimiento ya que además de ser éste 
un factor de riesgo siempre conviven juntos y se retroalimentan. Aunque sean muchos los 
factores que los asemejan podemos contabilizar al menos tres diferencias: 
 En la EA existen acumulaciones y depósitos de amiloide en el parénquima cerebral y 
perivascular. Su simple existencia no proporcionará un diagnóstico innegable, pues 
también están presentes las famosas placas seniles en la senilidad fisiológica, pero en la 
EA existen estas placas en mayor número afectando diferentes zonas cerebrales.  
Lo mismo ocurre con los ovillos neurofibrilares y las acumulaciones de sinucleína y 
ubiquitina; que aunque existen en los dos procesos seniles, en la EA en mayor número y 
en más zonas anatómicas. 
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 En la EA existe además una notable pérdida cognitiva característica de la demencia y 
que será progresivamente acompañada de trastornos de la conducta. 
 La última diferencia radica en la naturaleza genética de la EA, en relación a la presencia 
de polimorfismos de genes que están relacionados con la patología (mutaciones genes: 

































La EA tiene una etiología desconocida y su presentación es, generalmente, esporádica y se 
relaciona su existencia con ciertos factores de riesgo. De ellos toman gran importancia los 
factores genéticos propios de la enfermedad (8). Tal es la influencia de los genes en la EA que 
aproximadamente un 40% de las personas que padecen esta patología tienen antecedentes 
familiares, porcentaje que se eleva hasta el 60% en sus formas tempranas (19). 
Se podría decir que existen dos tipos de Alzheimer, en los cuales actúan diferentes genes: 
 
Inicio familiar temprano (Menores de 65 años): Representan en torno a un 10% de los casos   
de EA y en los que, hombres y mujeres tienen un riesgo equivalente de padecerla. En los casos 
tempranos de la enfermedad existe de forma arraigada la presencia de herencia mendeliana y 
genes característicos de causalidad.  
La mayoría de los pacientes con EA de inicio familiar presentan mutaciones en diferentes genes 
localizados en los cromosomas 14, 1, 21 (19-26). 
- Gen de la APP: se localiza en el cromosoma 21 y tiene relación con el metabolismo de la 
proteína precursora de amiloide (APP) que es una glicoproteína transmembrana formada 
por 770 aa que se procesa por medio de distintas proteasas (19). Todas las mutaciones 
de este gen se encuentran localizadas en los exones 16 y 17. Se han encontrado 
mutaciones en los codones 692-693 que codifican el péptido amiloide, próximos a los 
puntos de acción enzimática metabólica de la APP. La edad media de inicio de pacientes 
que presentan dichas mutaciones varía entre los 48-55 años (20). 
- Genes de las presenilinas (PSENs): en 1995 fue aislado gracias al proyecto Genoma 
Humano un gen responsable del 50% de los casos de EA familiar y que fue denominado 
S182, localizado en el cromosoma 14. Este gen formado por hasta 10 exones y 
responsable de codificar una proteína transmembrana de 467 aa, bautizada como 
presenilina 1 (PSEN1), presenta numerosas mutaciones que causan desarrollo de EA en 
pacientes con edades muy tempranas, pero con mayor incidencia entre los 40 y 50 años. 
Tras el aislamiento de otro locus presente en el cromosoma 1, se encontraron ciertas 
pares de bases de nucleótidos con presencia de mutaciones que eran responsables de 
una pequeña proporción de casos de EA (<1%) y que codificaban una segunda proteína 
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transmembrana de 448 aa, la  cual fue denominada presenilina 2 (PSEN2). En diversos 
estudios posteriores se relacionó esta proteína con la γ–secretasa responsable en gran 
medida de la agregación del β-amiloide por vía amiloidogénica en la formación de las 
placas neuríticas comunes en la EA  y que será explicada en el apartado de 
fisiopatología (19-21). 
Inicio esporádico tardío (Mayores de 65 años): es común a la EA de inicio esporádico una 
herencia autosómica y dominante con penetrancia generalmente completa, es decir, tanto si los 
alelos son homocigóticos como heterocigóticos, se aumentará la probabilidad de padecer un 
fenotipo común a la enfermedad (19). 
- Gen de APOE: se encuentra localizado en la cola del cromosoma 19 y en el humano se 
presenta con tres polimorfismos: ε2, ε3 y ε4. En el que sin duda el alelo ε3 es el más 
prevalente en la población en estado homocigótico. El gen de APOE codifica la 
apolipoproteina E, que es una glicoproteína polimórfica de 299 aa que se encarga de 
transportar lípidos (generalmente colesterol en lipoproteínas de baja densidad (LDL)) y 
que se sintetiza por el hígado y en menor medida por algunas células de la glía.  
Los polimorfismos se diferencian unos de otros por el intercambio de residuo de 
cisteínas por argininas en las posiciones 112 y 158 de su cadena de aminoácidos.  
En todos los estudios consultados se encontró unanimidad en que el alelo ε4 tiene 
íntima relación con las formas tardías de aparición de Alzheimer, mientras que un alelo 
ε2 parece tener un efecto protector y además se relaciona con una mayor longevidad 
(19,22-25). 
Existen más genes estudiados y en sospecha de su relación con la EA esporádica tardía 
pero que aún se encuentran en menor fase de estudio si los comparamos con el gen de 
APOE (19). 
Prevalencia polimorfimos APOE en España (26): Para hacernos una idea de la relación 
alelo – patología podemos utilizar esta tabla pero debemos tener en cuenta que este gen 







Anexo 4  











































1.- ¿Cuál es su estado civil?    
□ 1. Soltero/a      
□ 2. Casado/a      
□ 3. En pareja (pero no casado/da)     
□ 4. Separado/a, divorciado/a (sin pareja actualmente)    
□ 5. Viudo/a  
 
2.- ¿Qué nivel de estudios es el más alto que terminó? 
□ 1. No sabe leer ni escribir 
□ 2. No acabó los estudios primarios 
□ 3. Primarios (hasta 11-12 años, antes del Bachiller Elemental) 
□ 4. Secundarios de Primer Grado (12 a 16 años, Bachiller Elemental) 
□ 5. Secundarios de Segundo Grado (16 a 18 años, Bachiller Superior) 
□ 6. Universitarios 
 
3.- ¿Qué profesión tenía? (En el caso de que haya realizado más de una, marcar la que hacía 
habitualmente o durante mas tiempo) 
 □ 1. Profesional o alto cargo administrativo (Médico, profesor/a ingeniero/a, artista, gerente, 
ejecutivo/a, alto oficial del gobierno, etc.) 
□ 2. Ventas o servicios (gerente de ventas, propietario/a de una tienda, vendedor/a, agente de 




□ 3. Trabajador/a cualificado o personal administrativo (supervisor/a, mecánico/a, tipógrafo/a, 
costurera, electricista, secretario/a, empleado/a, contable, etc.) 
□ 4. Trabajador/a semicualificado/a o no cualificado/a (paleta, conductor/a de autobús, 
trabajador/a de fábrica, panadero/a, peón, etc.) 
□5. Granja o campo (agricultor/a, trabajador/a agrícola) 
□ 6. Militar 
□ 7. Ama de casa 
□ 8. Trabajo sin sueldo 
□ 9. Otros: ________________________ 
 
4.- ¿Con quién vive habitualmente? 
□ 1. Solo/a 
□ 2. Esposo/a 
□ 3. Hijos/as 
□ 4. Esposo/a e Hijos/as 
□ 5. Otros: ___________________ 
 
5.- ¿Cuál es el total de ingresos que, para todos los conceptos, entran en su hogar 
mensualmente? (No son los ingresos individuales, sino los totales que entran en casa) 
□ 1. Menos de 400€ 
□ 2. Entre 400€ y 600€ 
□ 3. Entre 600€ y 900€ 
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□ 4. Entre 900€ y 1200€ 
□ 5. Entre 1200€ y 1800€ 
□ 6. Más de 1800€ 






































































Anexo 10 (Consentimiento informado [94-96]) 
El estudio actual “Proyecto del estudio de intervención de enfermería para el abordaje de la no 
adhesión al tratamiento farmacológico en pacientes diagnosticados de Enfermedad de 
Alzheimer familiar en estadio leve” se lleva a la práctica con la finalidad de mejorar la 
adherencia al tratamiento farmacológico en la enfermedad de Alzheimer con el fin de 
conseguir de una forma fácil los beneficios de una correcta toma de los medicamentos 
pautados por un facultativo. 
Ud. será asignado a uno de los grupos (experimental o control) de forma aleatoria y se realizará 
la intervención programada para cada grupo y que consistirá en: 
Grupo control: intervención que realiza de forma protocolaria la UTC a todos los pacientes. 
Grupo experimental: realizará la misma intervención del grupo control y de forma añadida la 
intervención descrita durante la realización del proyecto del estudio. Los pacientes incluidos en 
este grupo realizarán dos fases de intervención que consistirá en gran medida en aumento de la 
educación sanitaria y en talleres de información sobre técnicas para prevenir el olvido y mejorar 
la organización terapéutica. Cada fase tendrá una duración de un mes. Serán dos profesionales 
de enfermería los encargados de tratar con los pacientes del grupo experimental. 
 Profesional encargado de la recogida de datos: esta persona se encargará de evaluar 
mediante test diversas variables que nos ayudará a medir el grado de adherencia y el 
efecto del mismo sobre la patología. Esta evaluación se realizará en el momento de 
ingreso a la unidad, al finalizar la intervención, a los 6 meses tras la intervención y a los 
12 meses después de esta última. Tiempo total 18 meses. 
 Profesional intervencionista: será el encargado de organizar, elaborar y dirigir la 
intervención. 
En el caso de tener alguna duda con respecto a lo anterior puede preguntar cualquier 
incertidumbre o indecisión y tener tiempo para pensar la integración de su persona en el estudio. 
Yo, ------------------------ con DNI nº----------------------------- declaro que: 
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He leído y he sido correctamente informado de lo escrito en este documento y doy mi 
consentimiento para participar en el estudio planteado: “Proyecto del estudio de intervención de 
enfermería para la prevención de la no adhesión al tratamiento farmacológico en pacientes 
diagnosticados de Enfermedad de Alzheimer familiar en estadio leve” 
Notifico que tengo derecho a negarme a recibir la intervención y retirarme del estudio en 
cualquier momento que desee de acuerdo con la Ley 41/2002. Afirmo y declaro que mis datos 
personales son correctos, además se relaciona su confidencialidad al amparo de la Ley 15/1999 
de protección de datos personales y la Ley 41/2002 de documentación clínica y cuyo uso queda 
restringido al uso interno del estudio. 
Consiento de forma voluntaria y consciente la realización de la intervención que me sea 
asignada durante la realización de este estudio. 
Con fecha de------ de ----------- de ----------- 



















Anexo 12 (Escala Barthel [97]) 
 
